











Targeting superoxide dismutase to renal proximal tubule cells at-
































conjugated superoxide dismutase (AH-SOD)の効果を検討したものである O
Wistar系雄性rat'こVCMおよびSODまたはAH-SODを1日2回7日間投与し、体重、腎重量、血中尿
素窒素およびクレアチニン濃度を測定し、腎を組織学的に検討した。 DNA酸化障害の指標として腎組織
中8-hydroxy-2'-deoxyguanosine C8-0HdG)を測定した。また、腎組織の活性酸素産生量を化学発光法
により測定した。その結果、 VCM投与群の血中尿素窒素およびクレアチニン濃度は、用量依存性に増加
した。組織学的検討では、糸球体および近位尿細管の壊死ならびに好中球の浸潤が著明であった。さらに、
腎組織中の8-0HdG量は有意に増加した。これらの変化はSODでは改善しなかったが、 AH-SODにより
有意に改善した。また、腎の活性酸素産生が増加するが、 AH-SODの併用により減少した。
したがって、 VCMが惹起する重篤な腎障害には活性酸素が関与することが判明した。また、この腎障
害の軽減にはAH-SODが有効であり、腎に指向性を有する抗酸化剤の併用がVCMの副作用による使用制
限を改善する可能性が示唆され、今後実地臨床に貢献するところが少なくないと考えられる。よって、本
研究者は博士(医学)の学位を授与されるに値するものと判断された。
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